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ﻢﯾﺰﻧآ ﯽﺧﺮﺑ نژ نﺎﯿﺑ و ﻦﯿﻓﺮﻣ ﻦﯿﻣﻻﻮﮑﺘﮐ ﻪﯾﺰﺠﺗ و ﺰﺘﻨﺳﻮﯿﺑ رد ﻞﯿﺧد يﺎﻫ ﺎﻫ  نﺎﯾرﺎﺘﺳ نارﺎﮑﻤﻫ و  
Abstract
Introduction: The aim of the present study was to determine direct effects of NO modulation on protective 
electrophysiological properties of atrioventricular node (AV node) in the experimental model of AF in rabbit.
Methods: Isolated perfused rabbit AV nodal preparations were used in two groups. In the first group (N=7), L-
NAME (50µM) was applied. In the second group (N=12), different concentrations of L - argenine (250 µM - 5000 µM) 
were added to the solution. Programmed stimulation protocols were used to quantify AV nodal conduction time, 
refractoriness and zone of concealment. AF protocol was executed by software with coupling intervals (ranging from 75
– 125 msec).
Results: L-NAME had depressive effects on basic AV nodal properties. L-Arginine (250µM) had direct inhibitory 
effects on nodal conduction time, Wenckebach and refractoriness. Significant increases in the number of concealed 
beats were induced by L-Arginine (500 µM ). Number of concealed beats were increased from 700.7 ± 33.7 to 763 ±21
msec (P<0.05). Trend of zone of concealment prolongation in a frequency-dependent model was abrogated by L-
arginine (250, 5000 µM).
Conclusion: NO at low concentration (in the presence of L-NAME) had facilitatory role on AV nodal properties, 
but at high concentration (in the presence of L-arginine) enhanced protective role of AV node during AF. Biphasic 
modulatory role of NO may affect protective behavior of AV node during AF.
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  703 – 592 ،(3) 51ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي و ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي 
 0931 ﭘﺎﯾﯿﺰ
 
  7831، ﺑﻬﺎر 1، ﺷﻤﺎرة 21ﺟﻠﺪ   ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي و ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي
    ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ  ﻧﻘﺶ
در ﻃﯽ  ﺗﻮﺳﻂ ﭘﺘﺎﻧﺴﯿﻞ ﻋﻤﻞ ﻣﯿﺪاﻧﯽ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺷﺪه ﺧﺮﮔﻮش ﺟﺪا
   ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي
، ﺣﻤﯿﺪرﺿﺎ 1، ﻣﺮﯾﻢ رﺟﺎﺋﯽ1، ﺷﯿﻤﺎ ﭼﻨﮕﯿﺰي1، ﻓﺨﺮي ﺑﺪاغ آﺑﺎدي1، ﻣﻨﺎ ﭘﻮراﺑﻮك3ﻣﺤﺴﻦ ﻧﺎﯾﺐ ﭘﻮر، 1، آﻣﻨﻪ ﻧﻮاﺋﯿﺎن2، ﻋﻠﯽ ﻣﺤﻤﺪ ﻋﻠﯿﺰاده1ﺧﻮري وﺣﯿﺪ
*1، ﺳﻌﯿﺪ ﺳﺎﻟﮑﯽ1، ﺣﻤﯿﺪرﺿﺎ ﯾﺰدي1ﻣﻬﯿﻤﻨﯽ
  ، ﮔﺮﮔﺎنداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﮔﻠﺴﺘﺎن، ﻋﺮوق ﮔﻠﺴﺘﺎن ﻣﺮﮐﺰ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﻗﻠﺐ و .1
  ﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان، ﺗﻬﺮان، داﻧﻘﺎت ﮐﺎﻧﺴﺮﻣﺮﮐﺰ ﺗﺤﻘﯿ. 2
  ، ﺗﻬﺮانﮔﺮوه ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي داﻧﺸﮑﺪه داروﺳﺎزي ﺗﻬﺮان، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان .3
  09ﻣﺮداد  31: ﭘﺬﯾﺮش    98دي  22: درﯾﺎﻓﺖ
  و ﻫﻤﮑﺎران ﺳﺘﺎرﯾﺎن  ﻫﺎ ﻫﺎي دﺧﯿﻞ در ﺑﯿﻮﺳﻨﺘﺰ و ﺗﺠﺰﯾﻪ ﮐﺘﮑﻮﻻﻣﯿﻦ ﻣﺮﻓﯿﻦ و ﺑﯿﺎن ژن ﺑﺮﺧﯽ آﻧﺰﯾﻢ
  ﭼﮑﯿﺪه
اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺮﯾﻮﻟـﻮژي ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در ﻣـﺪل آزﻣﺎﯾﺸـﮕﺎﻫﯽ  ﻣﺤـﺎﻓﻈﺘﯽ  اﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﻣﺪوﻻﺳﯿﻮن ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺑـﺮ روي ﺧـﻮاص  ﺗﻌﯿﯿﻦﺮ ﻫﺪف ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿ: ﻣﻘﺪﻣﻪ
      .ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي در ﺧﺮﮔﻮش ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
در ﮔـﺮوه . ﺑﻪ ﮐﺎر ﺑﺮده ﺷﺪ( ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر  05)ﻧﯿﻢ -ال (7=N) در ﮔﺮوه اول. ﺷﺪﻧﺪﺗﻐﺬﯾﻪ ﺷﺪه ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺧﺮﮔﻮش در دو ﮔﺮوه اﺳﺘﻔﺎده  ﻫﺎي ﺟﺪاﺷﺪه ﮔﺴﺘﺮه :روش ﻫﺎ 
ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﺟﻬﺖ ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ و ﺗﺤﺮﯾـﮏ . اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ ﻣﺤﻠﻮلﺑﻪ (ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 0005-052)آرژﻧﯿﻦ -ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال (21 =N)دوم 
  .ﺷﺪ اﺟﺮا( ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ 521 -57)ﺑﺎ ﻓﻮاﺻﻞ ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ه از ﻧﺮم اﻓﺰار ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎدﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي، . ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي و ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﻧﺪ
 .آرژﻧﯿﻦ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﺑﺮ روي زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي ، وﻧﮑﺒﺎخ و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي داﺷـﺖ -ال. ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ داﺷﺖﭘﺎﯾﻪ در ﺧﻮاص ﻣﻬﺎري ﻧﯿﻢ اﺛﺮات -ال :ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
. (<P 0/50)ﻣﯿﻠﯽ ﺛﺎﻧﯿﻪ اﻓﺰاﯾﺶ ﯾﺎﻓـﺖ  367 ± 12ﺑﻪ  007/7± 33/7از  ﺗﻌﺪاد ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﻨﻬﺎن. ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ(ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 005)ﻦ آرژﻧﯿ-ال ﺣﻀﻮراﻓﺰاﯾﺶ در ﺗﻌﺪاد ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﻨﻬﺎن در 
    . ازﺑﯿﻦ رﻓﺖ (ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 0005-052) آرژﻧﯿﻦ-ﭘﻨﻬﺎن در ﯾﮏ ﻣﺪل واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﺗﻮﺳﻂ ال اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿﻪ
در ﺣﻀـﻮر ) ﻧﻘﺶ ﺗﺴﻬﯿﻞ ﮐﻨﻨﺪه ﺑﺮ روي ﺧﻮاص ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ داﺷﺖ وﻟﯽ در ﻏﻠﻈﺖ ﻫـﺎي ﺑـﺎﻻ ( ﻧﯿﻢ -ﻀﻮر الدر ﺣ) ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﭘﺎﺋﯿﻦ  :ﺠﻪ ﮔﯿﺮيﯿﻧﺘ
ﻧﻘﺶ دوﮔﺎﻧﻪ  ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﻤﮑﻦ اﺳﺖ ﺑﺮ رﻓﺘﺎر ﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽ ﮔﺮه در ﻃﯽ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻣـﻮﺛﺮ  .دادﻧﻘﺶ ﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽ ﮔﺮه را در ﻃﻮل ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي اﻓﺰاﯾﺶ ( آرژﻧﯿﻦ-ال
  .ﺑﺎﺷﺪ
  
  ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ، ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ، اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي، ﻫﺪاﯾﺖ ﭘﻨﻬﺎن، ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي :ﻫﺎي ﮐﻠﯿﺪي هواژ
  ١ﻣﻘﺪﻣﻪ
، ﺑﻄﻨـﯽ ﻓـﻮق ﻫـﺎي ﮐـﺎردي  ﺗـﺎﮐﯽ اﻧـﻮاع ﺷﺎﯾﻌﺘﺮﯾﻦازﯾﮑﯽ
  
  
 moc.oohay@99hpav                  :ﻧﻮﯾﺴﻨﺪة ﻣﺴﺌﻮل ﻣﮑﺎﺗﺒﺎت *
  jpp/ri.ahpyhp.www                                  :   وﺑﮕﺎه ﻣﺠﻠﻪ
 داردﺑﯿﺸـﺘﺮي ﺷـﯿﻮع ﺑـﺎﻟﻐﯿﻦ درﮐـﻪ اﺳﺖدﻫﻠﯿﺰيﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن
ﭘﯿﺶ ﺑﯿﻨﯽ ﺷﺪه ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﺷﯿﻮع ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي ﺗـﺎ [. 4]
 [.5] ﺟﻤﻌﯿــﺖ ﻋﻤــﻮﻣﯽ ﻣــﯽ رﺳــﺪ  2-5%ﺑــﻪ  0502ﺳــﺎل 
ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻧﻪ ﺗﻨﻬﺎ ﺑـﺎ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻫﺰﯾﻨـﻪ ﺑـﺮاي ﺟﺎﻣﻌـﻪ 
ﻫﻤﺮاه اﺳﺖ ﺑﻠﮑﻪ ﮐﯿﻔﯿﺖ زﻧﺪﮔﯽ را ﻧﯿﺰ ﮐﺎﻫﺶ داده و ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎ 
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نو ﻫﻤﮑﺎرا ﺧﻮري           ..... ﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژيﺘﻧﯿ ﻧﻘﺶ
792792
ﻣﺮگ و ﻣﯿﺮ ﻧﺎﺷﯽ از ﺗﺮﻣﺒﻮ آﻣﺒﻮﻟﯽ، ﻧﺎرﺳـﺎﯾﯽ ﻗﻠﺒـﯽ و اﺧـﺘﻼﻻت 
ﯽ ﮐـﺎردي ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي اﻏﻠﺐ ﺑﺎ ﺗﺎﮐ .ﻣﻐﺰي ﻫﻤﺮاه ﺑﺎﺷﺪ
و وﻗـﻮع ﺗـﺎﮐﯽ  ﻧﯿﺰ ﻫﻤﺮاه اﺳـﺖ ( TVSP)ﺣﻤﻠﻪ اي ﻓﻮق ﺑﻄﻨﯽ 
آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻄﻨﯽ ﻧﯿﺰ اﺣﺘﻤـﺎل ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي را 
اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﯾﻦ ﭘﺪﯾـﺪه را دوﺑـﺎره اﻟﮕﻮﺳـﺎزي 
اﻟﮑﺘﺮﯾﮑﯽ دﻫﻠﯿﺰﻫـﺎ و ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در ﺳـﺮﻋﺖ ﺑـﺎﻻي 
  [.22] ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﺎﯾﻪ در زﻣﺎن آرﯾﺘﻤﯽ ﻣﯽ داﻧﻨﺪ
ﺑﺎ اﯾﻦ وﺟﻮد ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﻦ ﺗﺮﮐﯿﺒﺎت اﻧـﺪوژن در داﺧـﻞ ﻗﻠـﺐ و 
.اﻟﮕﻮﺳﺎزي دوﺑﺎره اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻫﻨﻮز ﻣﺸﺨﺺ ﻧﺸﺪه اﺳﺖ
ﻧﻘﺶ ﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ در زﻣﺎن آرﯾﺘﻤـﯽ ﻫـﺎي 
دﻫﻠﯿﺰي و ﺗﺎﮐﯽ آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻄﻨﯽ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ 
ﻧﺪه ﻫﺎي ﺗﺮﮐﯿﺒﺎت ﻫﺎي اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ذاﺗﯽ و ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﮔﯿﺮ
 ﻣﺨﺘﻠﻒ داﺧﻞ ﻗﻠﺐ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﮔﯿﺮﻧﺪه ﻫﺎي آدرﻧﺮژﯾـﮏ، ﮐﻮﻟﯿﻨﺮژﯾـﮏ، 
[. 91،81] آدﻧﻮزﯾﻦ ﻣﺪﺗﻬﺎﺳﺖ ﮐﻪ ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺑﺎ اﯾﻦ وﺟﻮد ﻧﻘﺶ ﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در اﯾﻦ اﺛـﺮات در 
 ﺑﻄﻨﯽ ﺑﻌﻨﻮان ﻣﮑﺎن ﻃﺒﯿﻌﯽ -ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي. ﭘﺮده اي از اﺑﻬﺎم اﺳﺖ
و آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﺑﻄﻨـﯽ و  اﯾﺠﺎد و ﮐﻨﺘﺮل آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻄﻨﯽ
   ﮐﻨﺘﺮل ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﻄﻨﯽ در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي ﻣﻄـﺮح 
 ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن ﻃـﯽ درﻧﺎﻣﻨﻈﻢ ﺑﻄﻨﻬﺎﺳﺮﻋﺖ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت. ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
 اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔـﺮه ﺣﻔﺎﻇﺘﯽﻫﺎيﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢﺗﻮﺳﻂدﻫﻠﯿﺰي،
  [51]ﮔﺮدد ﻣﯽﻣﺸﺨﺺﺑﻄﻨﯽدﻫﻠﯿﺰي
 ﺮلﮐﻨﺘ ـﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در ﺣﻔﺎﻇﺘﯽﻋﻤﺪهﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢدو
 ﺗﺤﺮﯾـﮏ اﻟﮕـﻮي وﭘﻨﻬـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ ﭘﺪﯾـﺪه ﺗﻮﺳﻂﺑﻄﻨﻬﺎﺳﺮﻋﺖ
 ﻫـﺪاﯾﺖ .ﺷـﻮد ﻣـﯽ دادهﺗﻮﺿﯿﺢﺑﻄﻨﯽدﻫﻠﯿﺰيﮔﺮهدرﻧﺎﭘﺬﯾﺮي
ﻫـﺎي ﺷـﺎﺧﺺ ﻣﻬﻤﺘـﺮﯾﻦ ﻋﻨـﻮان ﺑـﻪ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮيﺗﺤﺮﯾﮏوﭘﻨﻬﺎن
 ﻃـﯽدرﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽاﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏﺣﻔـﺎﻇﺘﯽ
 ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﻨﺪ ﻣﻄﺮح و آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﭼﺮﺧﺸﯽ دﻫﻠﯿﺰيﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن
  .[41،7]
ﺑﺎ وﺟﻮد اﯾﻦ ﺗﺎ ﮐﻨﻮن ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﻧـﺪﮐﯽ در ارﺗﺒـﺎط ﺑـﺎ ﻧﻘـﺶ 
ﺗﺮﮐﯿﺒـﺎت اﻧ ـﺪوژن و اﮔـﺰوژن در ﺗﻘﻮﯾـﺖ و ﺗﻀـﻌﯿﻒ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ 
. ﺣﻔﺎﻇﺘﯽ ﮔﺮه در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿـﯽ اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه اﺳـﺖ 
ﻫـﺎي ﻣﯿﻮﺳـﯿﺖ ﺳـﻠﻮل دراﮐﺴـﺎﯾﺪ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ ﺑﺎﻻيﻏﻠﻈﺖوﺟﻮد
ﺎت ﺑﻄﻨﯽ اﺛﺒ  ـ-ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰيدرآنﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢوو ﺳﻨﺘﺰ[ 12،11،2]
  .ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏﺗﻨﻈﯿﻤﯽﻧﻘﺶﺑﺎارﺗﺒﺎطدرزﯾﺎديﻣﻄﺎﻟﻌﺎت
ﺑﺨﺸـﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ درﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏﻫﺎيﭘﺪﯾﺪهدر
  [02،11،2]اﺳﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪاﻧﺠﺎمﻋﺮوقوﻗﻠﺐ
ﻧﻘﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ را در ﻗﻠـﺐ ﯾـﮏ ﻧﻘـﺶ اﺗـﻮﮐﺮﯾﻦ و 
ز ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﯾﮏ دﺳﺘﻪ ا[. 21]ﭘﺎراﮐﺮﯾﻦ ﻣﯽ داﻧﻨﺪ 
از ﺗﺒـﺪﯾﻞ ( 1SON)آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎﯾﯽ ﺑﻪ ﻧﺎم ﺳﺎزﻧﺪه ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
  [.61]ﻣﺘﯿﻮﻧﯿﻦ ﺑﺪﺳﺖ ﻣﯽ آﯾﺪ  -آرژﻧﯿﻦ ﺑﻪ ال -آﻣﯿﻨﻮاﺳﯿﺪ ال
ﺷﻮاﻫﺪ ﻣﺨﺘﻠﻔﯽ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ 
در ﻗﺴﻤﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻗﻠﺐ و ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﺗﻮﺳـﻂ آﻧـﺰﯾﻢ 
ﻗﻠـﺐ  در.ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺳـﺎزﻧﺪه ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﺷـﻮد 
ﺧﺮﮔﻮش ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻃﯽ دﯾﺎﺳﺘﻮل ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ در 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر در ﻣﯿﻮﮐﺎرد  0/39ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر در اﻧﺪوﮐﺎرد و  2/7ﺣﺪ 
ﺑﺮﺳ ــﺪ، در ﺻ ــﻮرﺗﯿﮑﻪ در ﻃ ــﯽ ﺳﯿﺴ ــﺘﻮل ﺑ ــﻪ ﮐﻤﺘ ــﺮﯾﻦ ﻣﻘ ــﺪار 
  [.52]ﻣﯽ رﺳﺪ ( ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 0/62و  0/76ﺣﺪود )ﺧﻮد
در   SONeاز ﻣﯿﺎن آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎي ﺳﺎزﻧﺪه ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ آﻧﺰﯾﻢ
ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ در .ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ ﺷﺪه اﺳـﺖ 
ﭘﺎﯾﺎﻧﻪ ﻫﺎي ﻋﺼﺒﯽ ﺳﯿﺴﺘﻢ اﺗﻮﻧﻮم ﮐﻪ ﺑﻪ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﻣـﯽ 
وﺟﻮد دارد ﮐﻪ ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﮐﻠﺴـﯿﻢ،  SONnرﺳﺪ، 
ﻣﻘﺎدﯾﺮ زﯾﺎدي از ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ آزاد ﮐﻨـﺪ 
 در اﺧـﺘﻼﻻت آنﻠﻈـﺖ ﻏﮐﻪﻣﺴﺌﻠﻪاﯾﻦﺑﻪﺗﻮﺟﻪﻫﻤﭽﻨﻦ [.01]
 اﻓـﺰاﯾﺶ ﺿـﺮﺑﺎﻧﺎت وآرﯾﺘﻤـﯽ اﯾﺴﮑﻤﯽ،ﻣﺨﺼﻮﺻﺎًﻗﻠﺒﯽﻣﺨﺘﻠﻒ
 ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ ﺑـﺮ اﻫﻤﯿـﺖ ﺗﺎﮐﯿـﺪي ﻫﻤﮕﯽ [2]ﯾﺎﺑﺪ ﻣﯽاﻓﺰاﯾﺶﻗﻠﺒﯽ
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠـﯽ ﻧﺸـﺎن  .ﺑﺎﺷﻨﺪﻣﯽﺑﻄﻨﯽ-دﻫﻠﯿﺰيﮔﺮهدراﮐﺴﺎﯾﺪ
داد ﮐﻪ اﻓﺰاﯾﺶ و ﮐﺎﻫﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ رﻓﺘﺎر واﺑﺴـﺘﻪ 
در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  [31]ﺗﻐﯿﯿﺮ دﻫـﺪ  ﻨﯽ راﺑﻄ –ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي 
ﻓﻮق، ال آرژﻧﯿﻦ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﺑﺮ روي ﺧﻮاص ﭘﺎﯾﻪ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑـﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه داﺷﺖ ﮐﻪ اﺛﺮات ﻓـﻮق ﺗﻮﺳـﻂ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﮔﯿﺮﻧـﺪه 
اﻧﺪوژن اﺛﺮ ﻣﻬﺎري ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﺑـﺮ  ONﺣﺬف . ﻫﺎي ﺑﺘﺎ از ﺑﯿﻦ رﻓﺖ
ﻧﻘﺶ دوﮔﺎﻧﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ  .روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي ﮔﺮه داﺷﺖ
ه ﺑﺼﻮرت اﺛـﺮات ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي ﭘـﺎﯾﯿﻦ و اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﮔﺮ
  .اﺛﺮات ﻣﻬﺎري در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﺑﺎﻻ، از ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻮد
ﺑﺎ وﺟﻮد ﮐﻠﯿﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻧﻘﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑـﺮ 
روي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ و در اﻟﮕﻮﺳﺎزي دوﺑﺎره دﻫﻠﯿﺰ ﻫﺎ ﯾﺎ ﺑﺪﺗﺮ 
ي و ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻫﻤﯿﺖ آرﯾﺘﻤـﯽ ﻫـﺎ  ﺷﺪن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي،
ﻓﻮق ﺑﻄﻨـﯽ و ﮐﻨﺘـﺮل ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژﯾـﮏ آﻧﻬـﺎﮐﻤﺘﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اي در 
ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ اﺛﺮات ﺗﻨﻈﯿﻤﯽ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در زﻣـﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن 
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ﻟـﺬا اﻧﺠـﺎم . دﻫﻠﯿﺰي در ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه اﺳـﺖ 
ﺗﺤﻘﯿﻘﯽ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻣﺪوﻻﺳﯿﻮن ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در 
ﺰي ﺿـﺮوري ﺑـﻪ ﺑﻄﻨﯽ در ﺣﯿﻦ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿ-ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي
اﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ  ﺗﻌﯿﯿﻦﻫﺪف ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ . ﻧﻈﺮ ﻣﯽ رﺳﺪ
 ﻣﺤ ــﺎﻓﻈﺘﯽ ﻣﺪوﻻﺳ ــﯿﻮن ﻧﯿﺘﺮﯾ ــﮏ اﮐﺴ ــﺎﯾﺪ ﺑ ــﺮ روي ﺧ ــﻮاص 
اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺮﯾﻮﻟـﻮژي ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در ﻣـﺪل آزﻣﺎﯾﺸـﮕﺎﻫﯽ 
  .ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي در ﺧﺮﮔﻮش ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
  ﻫﺎروشوﻣﻮاد
ازﺪه،ﺷ ـاﻧﺠـﺎم ﻫﺎيآزﻣﺎﯾﺶدر :ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژﯾﮏتآزﻣﺎﯾﺸﺎ
ﭘﺎﺳـﺘﻮر اﻧﯿﺴـﺘﯿﺘﻮ ازﺷﺪهﺗﻬﯿﻪ) ﻧﯿﻮزﻟﻨﺪيﻧﮋادﻧﺮﻫﺎيشﺧﺮﮔﻮ
ﺗﻤـﺎم  .ﺷـﺪ اﺳـﺘﻔﺎده ﮐﯿﻠـﻮﮔﺮم  2-5/1وزﻧـﯽ ﻣﺤﺪودهدر (اﯾﺮان
 ﻫـﺎي ﻗﻔـﺲ دروﺣﯿﻮاﻧـﺎت ﺧﺎﻧﻪدرآزﻣﺎﯾﺶازﻗﺒﻞﻫﺎﺧﺮﮔﻮش
 وﺗـﺎرﯾﮑﯽ ﺳـﺎﻋﺖ  21) ﺗﺎرﯾﮑﯽ–ﻧﻮرﭼﺮﺧﻪرﻋﺎﯾﺖﺑﺎﻣﺨﺼﻮص
 ﻧﮕﻬـﺪاري ﻏـﺬا وآبﺑـﻪ آزاددﺳﺘﺮﺳﯽو(روﺷﻨﺎﯾﯽﺳﺎﻋﺖ 21
 , gk/gm5(ﻫﭙـﺎرﯾﻦ ﺑﺎﺣﯿﻮاﻧﺎتآزﻣﺎﯾﺶ،اﺟﺮايزﻣﺎندر.ﺷﺪﻧﺪ
ﺑﺮاي ﺟﺮاﺣﯽ آﻣﺎده )VI ,gk/gm 53( ﺳﺪﯾﻢ ﭘﻨﺘﻮﺑﺎرﺑﯿﺘﺎلو )VI
 ﺑـﺎ ﮐـﺎر اﺻـﻮل ﺑـﺎ ﻣﻄـﺎﺑﻖ اﺧﻼﻗـﯽ اﺻﻮلﮐﻠﯿﻪ.و ﺑﯿﻬﻮش ﺷﺪﻧﺪ
 ﮔﻠﺴـﺘﺎن ﭘﺰﺷـﮑﯽ ﻋﻠـﻮم داﻧﺸـﮕﺎه ﻣﺼﻮب آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽﺣﯿﻮاﻧﺎت
  .ﺷﺪرﻋﺎﯾﺖ
 ﮔﺴـﺘﺮه وﺷـﺪه ﺟﺪاﻫﺎآنﻗﻠﺐﺳﯿﻨﻪ،ﻪﻗﻔﺴﮐﺮدنﺑﺎزازﺑﻌﺪ
ﮔـﺮه راﺳـﺖ، دﻫﻠﯿـﺰ ﺑـﺎﻻﯾﯽ ﻫﺎيﻗﺴﻤﺖازﻧﻮاﺣﯽ:ﺷﺎﻣﻞﺑﺎﻓﺘﯽ
 ﺑﻪو ﺷﺪهﺟﺪاﺑﻄﻨﯽﺑﯿﻦودﻫﻠﯿﺰيﺑﯿﻦﺳﭙﺘﻮموﺑﻄﻨﯽ-دﻫﻠﯿﺰي
 ﻣﺤﻠـﻮل  ﺣﺎويﻣﺨﺰنداﺧﻞﺗﻮريﯾﮏرويﻫﺎﯾﯽﺳﻮزنﮐﻤﮏ
 ﻃـﻮر ﺑﻪ لﻣﺤﻠﻮاﯾﻦﺳﭙﺲ ﺗﻮﺳﻂ.ﮔﺮدﯾﺪﺛﺎﺑﺖﻫﻨﺴﻠﯿﺖ-ﮐﺮﺑﺲ
 ﭘﻤـﭗ ﺗﻮﺳـﻂ دﻗﯿﻘـﻪ درﻟﯿﺘـﺮ ﻣﯿﻠـﯽ 002ﺖﺳـﺮﻋ ﺑـﺎ وﭘﯿﻮﺳﺘﻪ
 ﮐـﺎﻧﻮل، ﯾـﮏ ازاﺳـﺘﻔﺎده ﺑـﺎ ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ .ﺷـﺪ ﺗﻐﺬﯾـﻪ ﭘﺮﯾﺴﺘﺎﻟﺘﯿﮏ
 ﭘﻤـﭗ ازاﺳـﺘﻔﺎده ﺑـﺎ ﻣﻌﮑـﻮس ﺻـﻮرت ﺑـﻪ ﮐﺮوﻧـﺮ ﭘﺮﻓﯿـﻮژن 
ﺗﺎ 06ﮐﺮوﻧﺮ،ﭘﺮﻓﯿﻮژنﺑﺮايﻻزمﻓﺸﺎر.ﮔﺮدﯾﺪﺑﺮﻗﺮارﭘﺮﯾﺴﺘﺎﻟﺘﯿﮏ
 ﻧﮕـﻪ ﺛﺎﺑـﺖ آزﻣـﺎﯾﺶ ﻃـﻮل ﺗﻤـﺎم درﮐﻪﺑﻮدﺟﯿﻮهﻣﺘﺮﻣﯿﻠﯽ 08
.ﺷﺪداﺷﺘﻪ
-ﺳﯿﻨﻮﺳـﯽ ﮔـﺮه ﻧـﻮاﺣﯽ ازﻗﻄﺒﯽ،ﺗﮏاﻟﮑﺘﺮودازاﺳﺘﻔﺎدهﺎﺑ
 ﻫـﯿﺲ دﺳﺘﻪوﺑﯿﻦ دﻫﻠﯿﺰيﺳﭙﺘﻮمﺗﺮﻣﯿﻨﺎﻟﯿﺲ،ﮐﺮﯾﺴﺘﺎ دﻫﻠﯿﺰي،
 .ﮔﺮدﯾـﺪ ﻣﺸـﺨﺺ ﻗﻠـﺐ ﭘﺎﯾﻪﺿﺮﺑﺎﻧﺎتﺳﺮﻋﺖوﺷﺪﮔﺮﻓﺘﻪﺛﺒﺖ
 ﺳﯿﻨﻮﺳـﯽ ﮔـﺮه درﺣﺎﺷـﯿﻪ ﮐـﻪ ﺗﺤﺮﯾﮑﯽاﻟﮑﺘﺮودﮐﻤﮏﺑﻪﺳﭙﺲ
 ازﺑـﺎﻻﺗﺮ ﺳـﺮﻋﺘﯽ ﺑـﺎ ﻗﻠـﺐ ﮔﺮﻓﺖ،ﻗﺮارراﺳﺖدﻫﻠﯿﺰدردﻫﻠﯿﺰي
 اﺟﺮاﺗﺤﺮﯾﮑﯽﻫﺎيﭘﺮوﺗﮑﻞﺗﺤﺮﯾﮏ وﻗﻠﺐﺿﺮﺑﺎﻧﺎتﭘﺎﯾﻪﺳﺮﻋﺖ
 و(درﺻـﺪ 59) اﮐﺴـﯿﮋن ﺗﻮﺳﻂﻫﻨﺴﻠﯿﺖ-ﮐﺮﺑﺲﻣﺤﻠﻮل.ﮔﺮدﯾﺪ
 ﺣـﺮارت درﺟـﻪ ﺑﺎوﺷﺪهاﺷﺒﺎعﻓﻮق(درﺻﺪ5) ﮐﺮﺑﻦاﮐﺴﯿﺪدي
 ﻃـﻮر ﺑﻪﻟﯿﺘﺮ،6ﺣﺠﻢ و ± 4.7 =Hp 1.0ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد، 1/0 ±73
 ﻣﯿﻠـﯽ ﺣﺴﺐﺑﺮﻣﺤﻠﻮلﻣﺤﺘﻮاي .ﮐﺮدﻣﯽﺗﻐﺬﯾﻪراﺑﺎﻓﺖﭘﯿﻮﺳﺘﻪ
  :ﺑﺎﺷﺪﻣﯽذﯾﻞﻣﻮادﺷﺎﻣﻞ(ﭘﺮاﻧﺘﺰداﺧﻞاﻋﺪاد)ﻟﯿﺘﺮدرﻣﻮﻻر
 )1( 2lCgM ,)2( 2lCaC ,)7.4( lCK ,)821( lCaN
)1.11( esortxeD ,)7.0( 4oP2HaN ,)52( 3oCHaN
 ﺷـﺎﺧﺺ  :ازﮐﻠﯽ ﻋﺒﺎرﺗﻨﺪﻃﻮرﭘﺎﯾﻪ ﺑﻪﺗﺤﺮﯾﮑﯽﻫﺎيﭘﺮوﺗﮑﻞ
 ﺑﻠﻮكﺑﻪ  LCBW=htgnel elcyc hcabkcneW (:) وﻧﮑﺒﺎخ
 ﺳـﺮﻋﺖ دراﻓـﺰاﯾﺶ ازﻧﺎﺷـﯽ  ايﮔـﺮه -دﻫﻠﯿـﺰي ﺳـﻮم ﺟـﻪ در
 زﻣـﺎن ﻋﻨـﻮان ﺑﻪﺑﻠﻮكﺷﺮوع .ﺷﻮدﻣﯽاﻃﻼقدﻫﻠﯿﺰﻫﺎﺗﺤﺮﯾﮏ
  .ﮔﺮددﻣﯽﺛﺒﺖوﻧﮑﺒﺎخ
 ﺑﻌـﺪ ﭘﺮوﺗﮑـﻞ اﯾﻦدرﻃﯽ )yrevoceR (:رﯾﮑﺎوري ﭘﺮوﺗﮑﻞ
 وﺷـﺪه اﻋﻤـﺎل ﺑﺎﻓﺖﺑﻪﻧﺎرسﺗﺤﺮﯾﮏﯾﮏﭘﺎﯾﻪ،ﺗﺤﺮﯾﮏ 01از
ﺻـﻮرت ﺑﻪﺧﯿﺮيﺗﺄﺗﺤﺮﯾﮏﺑﻪﻧﺴﺒﺖﭘﺎﯾﻪﺗﺤﺮﯾﮏآﺧﺮﯾﻦﭘﺎﺳﺦ
 (رﯾﮑﺎوريزﻣﺎن )2A1Aﺑﺮاﺑﺮ در( ﻫﺪاﯾﺖزﻣﺎن) 2H2Aﻓﺎﺻﻠﻪ 
  .ﺷﻮدﻣﯽرﺳﻢ
 yrotcarfeR evitceffE(:ﻣـﻮﺛﺮ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي ﺗﺤﺮﯾﮏزﻣﺎن
 ازاﺳـﺖ ﻋﺒـﺎرت ﮔﺬﺷـﺘﻪ ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت  )PRE= doireP
 ازﻗﺒﻞ( 2A1A) دﻫﻠﯿﺰﻫﺎازﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽدوﻓﺎﺻﻠﻪﺗﺮﯾﻦﻃﻮﻻﻧﯽ
  .اﺳﺖايهﮔﺮ-دﻫﻠﯿﺰيﺑﻠﻮكﺑﻪرﺳﯿﺪن
 lanoitcnuF(:ﮐـﺎرﮐﺮدي ﭘـﺬﯾﺮي ﻧـﺎ ﺗﺤﺮﯾـﮏ زﻣـﺎن 
 ﺗـﺮﯾﻦ ﮐﻮﺗـﺎه اﺳـﺖ از ﻋﺒـﺎرت  )PRF = doireP yrotcarfeR
 ﯾـﮏ ﻃﯽ ﮐﻪ در2 H1H() ﻫﯿﺲدﺳﺘﻪازﻣﺘﻮاﻟﯽﺛﺒﺖدوﻓﺎﺻﻠﻪ
  .آﯾﺪﻣﯽدﺳﺖﺑﻪﺗﺤﺮﯾﮑﯽﭘﺮوﺗﮑﻞ
 از  )FA(:دﻫﻠﯿـﺰي ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن : ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ ﻫـﺎي ﭘﺮوﺗﮑﻞ
 اﯾﺠـﺎد ﺟﻬـﺖ  ﺑـﺎﻻ ﺳـﺮﻋﺖ ﺑـﺎ ﺗﺼـﺎدﻓﯽ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﭘﺮوﺗﮑـﻞ 
 ﺣﺪاﮐﺜﺮ و ﺣﺪاﻗﻞ. ﺷﺪاﺳﺘﻔﺎده راﯾﺎﻧﻪﺗﻮﺳﻂدﻫﻠﯿﺰيﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن
 اﺟـﺮاي زﻣﺎنﮐﻞوﺛﺎﻧﯿﻪﻣﯿﻠﯽ521 ﺗﺎ57ﺗﺤﺮﯾﮑﺎتﺑﯿﻦﻓﺎﺻﻠﻪ
5زﻣـﺎﻧﯽ ﺑـﺎزه در ﺗﺤﺮﯾﮏ 0051دﻫﻠﯿﺰيﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮنﭘﺮوﺗﮑﻞ
  .ﺑﻮددﻗﯿﻘﻪ
ﭘﻨﻬﺎنﻫﺪاﯾﺖ )noitcudnoc delaecnoC(:ﭘﻨﻬﺎنﻫﺪاﯾﺖ
 ﮔـﺮه ﻫﺪاﯾﺘﯽﺳﯿﺴﺘﻢﺑﻪاﯾﻤﭙﺎﻟﺲﯾﮏﻧﺴﺒﯽﻧﻔﻮذازاﺳﺖﻋﺒﺎرت
 ﺿـﺮﺑﻪ ﺗﺸـﮑﯿﻞ ﯾﺎوﻫﺪاﯾﺖرويﺑﺮﺗﻮاﻧﺪﻣﯽﮐﻪﺑﻄﻨﯽدﻫﻠﯿﺰي
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نو ﻫﻤﮑﺎرا ﺧﻮري           ..... ﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژيﺘﻧﯿ ﻧﻘﺶ
992992
 ﺗﻌﺮﯾﻒﭘﻨﻬﺎنﺿﺮﺑﻪازاﺳﺘﻔﺎدهﺑﺎﭘﻨﻬﺎنﻫﺪاﯾﺖ.ﺑﺎﺷﺪﻣﻮﺛﺮﺑﻌﺪي
 آزﻣﺎﯾﺸـﯽ ﺗﺤﺮﯾﮑﺎتﭘﻨﻬﺎنﺿﺮﺑﻪازﺑﻌﺪﮐﻪﺻﻮرتﺑﺪﯾﻦﮔﺮدﯾﺪ،
 ﺖﻫﺪاﯾرويﺑﺮﭘﻨﻬﺎنﺿﺮﺑﺎﻧﺎتاﯾﻦاﺛﺮاتﺳﭙﺲوﺷﺪهﻓﺮﺳﺘﺎده
ﺷـﮑﻞ ) ﺷـﻮد ﻣﯽرﺳﻢﭘﻨﻬﺎنﻫﺪاﯾﺖﻣﻨﺤﻨﯽﺻﻮرتﺑﻪايﮔﺮه
  (.1
ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن (: tnemlaecnoc fo enoz)ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن 
  :دراﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﻪ دو روش اﻧﺪاز ﮔﯿﺮي ﺷﺪ
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮوﺗﮑـﻞ رﯾﮑـﺎوري ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن ﺑﺼـﻮرت  (1
اي و دﻫﻠﯿﺰي ﻣﺸـﺨﺺ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه ﺗﻔﺎﺿﻞ ﺑﯿﻦ زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ
ﯾﺖ ﭘﻨﻬـﺎن ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﺿـﺮﺑﻪ ﭘﻨﻬـﺎن ﺑـﻪ ﻣﻨﺤﻨﯽ ﻫﺪا. ﮔﺮدﯾﺪ
  .ﺻﻮرت ذﯾﻞ ﻧﺸﺎن داده ﻣﯽ ﺷﻮد
: اﺳﺘﻔﺎده از ﺳﺮﻋﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ در ﭘﺮوﺗﮑـﻞ رﯾﮑـﺎوري ( 2
اﺛﺮات ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺷﺮﻃﯽ ﺑﺮ روي ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن ﺗﻮﺳﻂ ﯾﮏ ﭘﺮوﺗﮑﻞ 
ﭼﻨـﺪ  ﺎﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﺑﻪ اﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ ﮐﻪ ﭘﺮوﺗﮑﻞ رﯾﮑﺎوري ﺑ  ـ
ر ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن از ﻃﺮﯾﻖ ﺳﺮﻋﺖ ﭘﺎﯾﻪ ﻣﺘﻔﺎوت اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و در ﻫﺮ ﺑﺎ
ﺗﻔﺎﺿﻞ ﺑﯿﻦ زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي دﻫﻠﯿـﺰي و زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ 
  .ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﯾﺪ
 tset-t deriaP)ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﯿﻦ دو ﮔﺮوه ﺑﺎ ﺗﺴﺖ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺟﻔﺘﯽ 
ﺟﻬـﺖ ﺑﺪﺳـﺖ آوردن و آﻧـﺎﻟﯿﺰ . اﻧﺠﺎم ﺷـﺪ ( eulav p liat-owt
 داده ﻫ ــﺎ از ﮐ ــﺎﻣﭙﯿﻮﺗﺮ و ﻧ ــﺮم اﻓ ــﺰار اﺳ ــﺘﻔﺎده ﺷ ــﺪ و ﺳ ــﻮﮔﺮاﯾﯽ 
  .در ﺟﻤﻊ آوري داده ﻫﺎ دﺧﺎﻟﺖ ﻧﺪاﺷﺖ(  saiB)ﻣﺤﻘﻖ
 دادهﻧﺸﺎناﺳﺘﺎﻧﺪاردﺧﻄﺎي  ±ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦﺻﻮرتﺑﻪﻧﺘﺎﯾﺞﺗﻤﺎم
ﻧﺮم . ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ ﻧﻈﺮ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﻌﻨﯽ دار در <p0/50اﺳﺖ و ﺷﺪه
 msirp dap hparGاﻓﺰار اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪه ﺟﻬﺖ ﻗﺴﻤﺘﻬﺎي آﻣﺎري 
.ﺑﻮد 5
 KCREMﮐﻠﯿﻪ ﻣـﻮاد ﺗﺸـﮑﯿﻞ دﻫﻨـﺪه ﻣﺤﻠـﻮل از ﺷـﺮﮐﺖ 
 آﻟﻤــــﺎن، ﻫﭙــــﺎرﯾﻦ و ﺳــــﺪﯾﻢ ﺗﯿﻮﭘﻨﺘــــﺎل از ﺷــــﺮﮐﺖ 
 eninigra-L-ortiN-ω ) EMAN-L،ACIDEMXETOR
 amgiSاز  eninigrA-Lو ( edirolhcordyh retse lyhtem
  .ﻓﺮاﻫﻢ ﺷﺪ
ﮔﺮوه، در ﮔـﺮوه اول از  2ﮐﻠﯿﻪ آزﻣﺎﯾﺸﺎت در :آزﻣﺎﯾﺶﻃﺮاﺣﯽ
 ﭘﺮوﺗﮑﻠﻬﺎي. ﻧﻤﻮﻧﻪ اﻧﺠﺎم  ﺷﺪ 21-7 ﺑﯿﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ و در ﮔﺮوه دوم 7
. ﯽ ﻗﺒﻞ و ﺑﻌﺪ از اﻓﺰودن دارو روي ﻧﻤﻮﻧـﻪ اﺟـﺮا ﻣـﯽ ﺷـﺪ ﺗﺤﺮﯾﮑ
 ﭘﺮوﺗﮑﻠﻬـﺎي اﺟـﺮاي ﺷﺮوعازﻗﺒﻞﺑﺎﻓﺖﺑﺎداروﺗﻤﺎسزﻣﺎنﻣﺪت
. ﺑﯿﺴﺖ دﻗﯿﻘـﻪ ﺑـﻮد  eninigrA-Lو EMAN-Lﺑﺮاي ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ
 [31] ﺑ ــﺮ اﺳ ــﺎس ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت ﻗﺒﻠ ــﯽ  eninigrA-Lﻏﻠﻈﺘﻬ ــﺎي 
 eninigrA-Lﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر  0005و 0001، 005،052ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي 
ﺟﻬ ــﺖ اﻧﺠ ــﺎم  EMAN-Lﻣﯿﮑﺮوﻣ ــﻮﻻر  05ﺛﺮو ﻏﻠﻈ ــﺖ ﻣ ــﻮ 
ﮐﻠﯿﻪ آزﻣﺎﯾﺸﺎت ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﮐﻨﺘـﺮل  .آزﻣﺎﯾﺸﺎت درﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ
-اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻫـﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ در ﺣﻀـﻮر ﻣﺤﻠـﻮل ﮐـﺮﺑﺲ )
( ﺗﮑﺮار ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻫـﺎي ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ در ﺣﻀـﻮر دارو ) دارو( ﻫﻨﺴﻠﯿﺖ
زﻣﺎن ﭘﺎﯾﺪاري ﺑﺎﻓﺖ ﻗﺒﻞ از اﺟـﺮاي ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻫـﺎي . اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ
ﻘﻪ ﺑﻮد ﮐﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي دارو در ﻣﺤﻠـﻮل دﻗﯿ 03اﻟﯽ  02ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ 
ﺷﺎﺧﺺ ﻫـﺎي ﺣـﺬف  .ﮐﺮﺑﺲ ﻫﻨﺴﻠﯿﺖ در روز آزﻣﺎﯾﺶ ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪ
ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺷﺎﻣﻞ ﻧﺎﭘﺎﯾﺪاري ﺑﺎﻓﺖ در ﻃـﻮل اﺟـﺮاي آزﻣـﺎﯾﺶ ﮐـﻪ ﺑـﻪ 
ﺻﻮرت اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ دار زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي و ﯾـﺎ 
  .دﻗﯿﻘﻪ اﺑﺘﺪاي آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﻮد 03ﺷﺎﺧﺺ وﻧﮑﺒﺎخ در ﺑﺎزه زﻣﺎﻧﯽ 
  ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ درون زا از ﻃﺮﯾﻖ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻬـﺎر اﺛﺮ ﺣﺬف 
-L) ﮐﻨﻨ ـﺪه ﻏﯿ ـﺮ اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ آﻧ ـﺰﯾﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺳـﻨﺘﺘﺎز 
ﺑﺮ روي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﻫﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه ( EMAN
دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار زﻣـﺎن وﻧﮑﺒـﺎخ و زﻣـﺎن 
زﻣﺎن وﻧﮑﺒـﺎخ ﺑـﺎ اﻓـﺰاﯾﺶ . ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮐﺎرﮐﺮدي ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
0A
edoN-VA
2A 1A
1H2H
 اﯾـﻦ دررﻓﺘـﻪ ﮐـﺎر ﺑـﻪ ﭘﻨﻬﺎنﺿﺮﺑﻪﭘﺮوﺗﮑﻞ اﺧﺘﺼﺎﺻﯽﺷﻤﺎﺗﯿﮏﻧﻤﺎي -1 ﺷﮑﻞ
 اﺛـﺮات ﺳﭙﺲوﺷﺪهاﻧﺠﺎمﭘﻨﻬﺎنﺗﺤﺮﯾﮏﯾﮏ (1A) ﭘﺎﯾﻪﺿﺮﺑﻪ51ازﺑﻌﺪ. ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻨﺤﻨﯽ ﭘﻨﻬﺎن  (2A)روي ﺿﺮﺑﺎت آزﻣﺎﯾﺸﯽ ﺑﺮ 0A() ﭘﻨﻬﺎنﺗﺤﺮﯾﮏاﯾﻦ
ﯾـﮏ )ﭘﻨﻬـﺎن ﺿـﺮﺑﻪ  0A:، (ﺿﺮﺑﻪ 51) ﭘﺎﯾﻪﺿﺮﺑﻪﺧﺮﯾﻦآ1A : .ﻧﺸﺎن داده ﻣﯽ ﺷﻮد
 ﺛﺒـﺖ :2H،   1Aازﺑﻌـﺪ ﻫـﯿﺲ ﺳـﯿﮕﻨﺎل ﺛﺒـﺖ : 1H، ﺿـﺮﺑﻪ آزﻣﺎﯾﺸـﯽ : 2A، (ﺿﺮﺑﻪ
    2Aﺗﺤﺮﯾﮏازﺑﻌﺪﻫﯿﺲﺳﯿﮕﻨﺎل
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0931، ﭘﺎﯾﯿﺰ 3، ﺷﻤﺎره 51ﺟﻠﺪ   ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي و ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي
003  003
 زﻣـﺎن . آرژﻧـﯿﻦ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار داﺷـﺘﻪ اﺳـﺖ -ﻬﺎي الﻏﻠﻈﺘ
ﺳـﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي اﯾﺠـﺎد ﺗﻐﯿﯿﺮي در ﺷﺎﺧﺺ ﻫـﺎي ﻓﯿﺒﺮﯾﻼ  EMAN-L .ﺑﺮ روي ﻣﺘﻐﯿﺮ ﻫﺎي ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي EMAN-L ﻣﯿﮑﺮو ﻣﻮﻻر 05 اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ -1ﺟﺪول 
ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﻓﺎﺻـﻠﻪ : H-H naem، ﻃﻮﻻﻧﯽ ﺗﺮﯾﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ: xam H-H .ﺧﻄﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪه اﻧﺪ ±ﮐﻠﯿﻪ اﻋﺪاد ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ.ﻧﮑﺮد
زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻋﻤﻠﮑﺮدي : PRF، (دﻫﻠﯿﺰي)ﻮﺛﺮ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣ زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ: PRE، ﺗﻌﺪاد ﺑﻼك دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ: (CC)، دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ
(ﺑﻄﻨﯽ)
xam H-H
)cesm(
  naem H-H
(cesm)
CC
(cesm)
  PRE
(cesm)
  PRF
(cesm)
lortnoC
  4.91±6.104
5.1 ±875.7 ±52143 ±5.617 7.7 ±6.791
 )mµ05( EMAN-L
2.3± 2.675.3 ±04142 ±5.1476.6 ±4.302 8.71±6.642  (5=n)
ulumitS
SIH
SAI
TC
NAS
ﺛﺒﺖ ﺳﯿﮕﻨﺎﻟﻬﺎ در ﻓﻮاﺻـﻞ ﻣـﻨﻈﻢ ﺗﻮﺳـﻂ : Aﺷﮑﻞ  .زﯾﺮ ﻣﺸﺨﺺ ﻣﯽ ﮔﺮددﮐﻪ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ  ﺷﺪ ﺛﺒﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪﺑﻄﻨﯽ  -ﻣﺨﺘﻠﻒ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰيﻗﻄﺒﯽ از ﻧﻮاﺣﯽ  ﺗﮏﺗﻮﺳﻂ اﻟﮑﺘﺮود -2ﺷﮑﻞ 
، ﺳﭙﺘﻮم ﺑـﯿﻦ دﻫﻠﯿـﺰي : SAI، ﮐﺮﯾﺴﺘﺎﺗﺮﻣﯿﻨﺎﻟﯿﺲ: TC، ﮔﺮه ﺳﯿﻨﻮﺳﯽ دﻫﻠﯿﺰي: NAS، ﺗﺤﺮﯾﮏ: sulumitS، ﭘﺮوﺗﮑﻞ آزﻣﺎﯾﺸﯽ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي: Bﺷﮑﻞ ، رﯾﮑﺎوريﺗﺤﺮﯾﮑﺎت 
  دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ: SIH
ﻓﻘـﻂ اي  eninigrA-Lﺑﻌﺪ از اﻓﺰودن ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ . ﺑﺮ ﻣﺘﻐﯿﯿﺮﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي eninigrA-Lاﺛﺮ ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  -2ﺟﺪول 
ﻃـﻮﻻﻧﯽ : xam H-H.ﺧﻄﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷـﺪه اﻧـﺪ  ±ﮐﻠﯿﻪ اﻋﺪاد ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ. ﺣﺬف ﮔﺮه اي اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري داﺷﺘﻪ اﺳﺖﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﺗﻌﺪاد  005در ﻏﻠﻈﺖ 
ﻮاﻟﯽ از ﺗﻌﺪاد ﺑﻼك دو ﺛﺒـﺖ ﻣﺘ  ـ: (CC)ﺗﻌﺪاد ﺣﺬف ﮔﺮه اي ، ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ:  H-Hﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ  ﺗﺮﯾﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ،
(.50.0P)ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل  درﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﺎداري  * ،( ﺑﻄﻨﯽ)زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻋﻤﻠﮑﺮدي : PRF،(دﻫﻠﯿﺰي)زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ  :PRE، دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ
xam H-H  
)cesm(
  naem H-H
(cesm)
CC
(cesm)
  PRE
(cesm)
  PRF
(cesm)
lortnoC
 052 grA-L
 (6=n)
72 ±5.274
 07 ±925
5.11 ±5.912
  5.71 ±242
34 ±886
 16 ±937
7.2 ±57
8.1 ±67
11 ±6.831
4.21 ±731
lortnoC
005 grA-L
  (7=n)
91 ±5.574
 5.05±5.085
9 ±912
7.51±7.152
7.33 ±7.007
12 ±367*
2.2±77
2.2 ±4.57
9 ±531
7.21 ±4.831
lortnoC
0001 grA-L
 (21=n)
91 ±584
 04±375
8 ±7.822
21 ±752
83 ±907
13 ±147
5.2 ±37
5.2 ±5.17
4.6 ±5.931
9 ±7.141
lortnoC
0005 grA-L
  (7=n)
72 ±494
 61±7.784
7.01 ±532
61 ±522
06 ±427
04 ±7.707
4±4.17
5.4±5.57
5.8±041
7.8 ±341
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نو ﻫﻤﮑﺎرا ﺧﻮري           ..... ﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژيﺘﻧﯿ ﻧﻘﺶ
103103
زﻣـﺎن . آرژﻧـﯿﻦ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار داﺷـﺘﻪ اﺳـﺖ -ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ال
در ﻏﻠﻈـﺖ  161/5 ± 6در ﮐﻨﺘ ــﺮل ﺑ ـﻪ  641/5 ± 3 وﻧﮑﺒ ـﺎخ از
و ( <p 0/50)ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨـﯽ دار ﻧﺸـﺎن داد  0005
در ﮐﻨﺘﺮل ﺑﻪ  851/5 ± 2/5 زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮐﺎرﮐﺮدي از
 ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ دار داﺷﺖ 0005در ﻏﻠﻈﺖ  271 ± 4
ﺗﻐﯿﯿـﺮ ﻣﻌﻨـﯽ  PREدر ﺻـﻮرﺗﯿﮑﻪ زﻣـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ و (. <p 0/50)
  .داري ﻧﺪاﺷﺖ
ﺑﺮ روي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫـﺎي  eninigrA-Lاﺛﺮات ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ 
ﻫﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ اﻓـﺰاﯾﺶ 
ﺷـﺎﺧﺺ )ﺰي ﮔـﺮه دﻫﻠﯿ  ـ 1ﺑـﻪ  2ﻣﻌﻨﯽ دار در زﻣﺎن وﻗﻮع ﺑﻠﻮك 
و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ و ﮐﺎرﮐﺮدي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ( وﻧﮑﺒﺎخ
  (. p<0/50) در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
در ﺗﻐﯿﯿﺮ رﻓﺘـﺎر ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در  EMAN-Lاﺛﺮات 
ﺧﻼﺻـﻪ  1ﺣﯿﻦ اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي در ﺟﺪول 
ﺗﻐﯿﯿـﺮ  ،ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﻣـﯽ ﺷـﻮد  1ﻫﻤﺎﻧﻄﻮرﮐﻪ در ﺟﺪول . ﺷﺪه اﺳﺖ
ري در ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﮔﺮه اي در زﻣﺎن اﺟﺮاي ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن ﻣﻌﻨﯽ دا
آرژﻧﯿﻦ در ﺗﻐﯿﯿـﺮ -اﺛﺮ دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال. دﻫﻠﯿﺰي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
رﻓﺘﺎر ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ در ﺣﯿﻦ اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن 
ﻫﻤﺎﻧﻄﻮرﮐـﻪ در اﯾـﻦ . ﺧﻼﺻﻪ ﺷـﺪه اﺳـﺖ  2دﻫﻠﯿﺰي در ﺟﺪول 
 005ﻓﻘﻂ ﺗﻌﺪاد ﺣﺬف ﮔـﺮه اي در دوز  ،ﺟﺪول ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﯽ ﺷﻮد
    
اﯾﻦ ﺗﻮزﯾـﻊ ﺑﻌـﺪ از . آرژﻧﯿﻦ در ﺣﯿﻦ اﺟﺮاي ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي-الﻣﻨﺤﻨﯽ ﺗﻮزﯾﻊ ﭘﺮاﮐﻨﺪﮔﯽ ﺛﺒﺘﻬﺎي ﻣﺘﻮاﻟﯽ دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ ﻗﺒﻞ و ﺑﻌﺪ از اﻓﺰودن دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  -3ﺷﮑﻞ 
  .ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ دو ﺛﺒﺖ ﻣﺘﻮاﻟﯽ از دﺳﺘﻪ ﻫﯿﺲ:  H-Hﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﻓﺎﺻﻠﻪ  .آرژﻧﯿﻦ در ﯾﮏ ﻣﺪل ﻏﯿﺮ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ،  اﻧﺘﻘﺎل ﺧﻔﯿﻒ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ راﺳﺖ داﺷﺘﻪ اﺳﺖ-اﻓﺰودن ال
  
            
اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن ﻋﻤﺪﺗﺎ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ اﺛـﺮات ﺣـﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ .در ﺳﺮﻋﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ( ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 05)ﻧﯿﻢ -و ﺑﻌﺪ از اﺿﺎﻓﻪ ﮐﺮدن ال ﻣﻨﺤﻨﯽ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن ﻗﺒﻞ -4ﺷﮑﻞ 
=  LCBL، 2ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﭘﺎﯾـﻪ ﻣﺘﻮﺳـﻂ = 2LCBMﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻣﺘﻮﺳـﻂ، = 1LCBMﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﮐﻮﺗﺎه، = LCBS.اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي اﯾﺠﺎد ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي= PRE Nﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي دﻫﻠﯿﺰي، = PRE Aﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻃﻮﻻﻧﯽ، ﺗﺤﺮ
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0931، ﭘﺎﯾﯿﺰ 3، ﺷﻤﺎره 51ﺟﻠﺪ   ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژي و ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژي
203  203
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري داﺷﺘﻪ اﺳـﺖ و ﺳـﺎﯾﺮ ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫـﺎ 
ﺗﻮزﯾـﻊ ﺗـﮏ ﻗﻠـﻪ اي ﭘﺮاﮐﻨـﺪﮔﯽ  .ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ داري ﻧﺪاﺷـﺘﻪ اﻧـﺪ 
ﺛﺒﺘﻬ ــﺎي ﻣﺘ ــﻮاﻟﯽ ﺑﯿ ــﺎﻧﮕﺮ ﻫ ــﺪاﯾﺖ ﺿ ــﺮﺑﺎﻧﺎت ﻗﻠﺒ ــﯽ در ﻃ ــﻮل 
-اﯾﻦ ﺗﻮزﯾﻊ ﺑﻌـﺪ از اﻓـﺰودن ال  .ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
ﺎل ﺧﻔﯿـﻒ ﺑـﻪ آرژﻧﯿﻦ در ﯾﮏ ﻣﺪل ﻏﯿﺮ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈـﺖ، اﻧﺘﻘ ـ
  (.3ﺷﮑﻞ ) ﺳﻤﺖ راﺳﺖ داﺷﺘﻪ اﺳﺖ
ﺣـﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﺛـﺮات ﺑـﯿﻦ ارﺗﺒـﺎط ﮐـﺮدن ﻣﺸﺨﺺﺟﻬﺖ
 اﺛـﺮات اﯾـﻦ آﯾـﺎ آﻧﮑﻪﺗﻌﯿﯿﻦوﭘﻨﻬﺎنﻧﺎﺣﯿﻪﺑﺮ روياﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺎﻓﺘﯽ
 اﻓـﺰاﯾﺶ ﯾـﺎ ودﻫﻠﯿـﺰي ﻧﺎﭘﺬﯾﺮيﺗﺤﺮﯾﮏﻋﻠﺖ ﮐﺎﻫﺶﺑﻪﻋﻤﺪﺗﺎ
 اﯾـﻦ ﺑـﻪ ﺟـﻮاب ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ وﺑﺎﺷﺪﻣﯽايﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮهﺗﺤﺮﯾﮏ
 اﺳـﺖ آرﯾﺘﻤﯽﺳﺮﻋﺖﺑﻪواﺑﺴﺘﻪ EMAN-Lﺛﯿﺮ ﺗﺎآﯾﺎﮐﻪﺳﺌﻮال
 ﺗﺤﺮﯾﮑـﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒﻫﺎيﺳﺮﻋﺖدرﭘﻨﻬﺎنﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺪاﯾﺖﺧﯿﺮﯾﺎ
اﺟـﺮاي ﭘﺮوﺗﮑـﻞ ﻫـﺪاﯾﺖ ﭘﻨﻬـﺎن در ( 4ﺷﮑﻞ ) ﮔﺮﻓﺖ اﻧﺠﺎمﻪ ﭘﺎﯾ
ﺳﺮﻋﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﻓﺰاﯾﺶ ﻏﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن 
  (.4ﺷﮑﻞ )ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ ﺑﻌﺪ از ﺣﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ
 آرژﻧﯿﻦ ﺑﺮ روي زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ -ي ﻣﺨﺘﻠﻒ الاﺛﺮات ﻏﻠﻈﺘﻬﺎ
ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي و دﻫﻠﯿﺰي در ﺳﺮﻋﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺗﺤﺮﯾﮑﺎت ﭘﺎﯾﻪ 
ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن ﻫﻤﺰﻣـﺎن ﺑـﺎ . ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳـﺖ ( 5 ﺷﮑﻞ)در 
                                 lk   k;    
                                    A                                                                 B                                      
                                                            
ﺗـﺎه، ﮐﻮ ﭘﺎﯾـﻪ  ﺗﺤﺮﯾـﮏ =LCBS. ﺑـﺮ روي ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن در ﺳـﺮﻋﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺗﺤﺮﯾﮑـﺎت ﭘﺎﯾـﻪ ( ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر  0005و  005، 052)اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال آرژﻧﯿﻦ  -5ﺷﮑﻞ 
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه = PRE Nﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي دﻫﻠﯿﺰي، = PRE Aﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻃﻮﻻﻧﯽ، =  LCBL، 2ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻣﺘﻮﺳﻂ = 2LCBMﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺎﯾﻪ ﻣﺘﻮﺳﻂ، = 1LCBM
  آرژﻧﯿﻦ-ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ال 0005ﻏﻠﻈﺖ = Bﮐﻨﺘﺮل، = Aاي، 
  
ﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮐﻪ ﺑﺮاﺑﺮ اﺳﺖ ﺑﺎ اﺧﺘﻼف ﺑﯿﻦ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ و ﺗﻐﯿﯿﺮات زﻣـﺎن اﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤ= I.G.E. آرژﻧﯿﻦ در ﺗﻐﯿﯿﺮ اﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه-اﺛﺮات ال -6ﺷﮑﻞ 
ﺳﺮﯾﻊ=  R ،2ﻣﺘﻮﺳﻂ = 2Mﻣﺘﻮﺳﻂ، = 1Mآﻫﺴﺘﻪ، = Sﻫﺪاﯾﺖ، 
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نو ﻫﻤﮑﺎرا ﺧﻮري           ..... ﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژيﺘﻧﯿ ﻧﻘﺶ
303303
آرژﻧﯿﻦ ﮐـﺎﻫﺶ ﻣـﯽ ﯾﺎﺑـﺪ و ﻣﻨﺤﻨـﯽ ﻧﺎﺣﯿـﻪ -اﻓﺰاﯾﺶ ﻏﻠﻈﺖ ال
ﺑﯿﺸﺘﺮﯾﻦ ﮐﺎﻫﺶ در ﻧﺎﺣﯿـﻪ . ﭘﻨﻬﺎن ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺑﺎﻻ ﻣﻨﺘﻘﻞ ﻣﯽ ﺷﻮد
و  ﺷ ــﺪﻣﯿﮑﺮوﻣ ــﻮﻻر دﯾ ــﺪه  0005و  052ﻈﺘﻬ ــﺎي ﭘﻨﻬ ــﺎن در ﻏﻠ
  .ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر دﯾﺪه ﺷﺪ 005اﻓﺰاﯾﺶ ﻏﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار در ﻏﻠﻈﺖ 
ﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ از اﺧﺘﻼف ﺑﯿﻦ ﯾاﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮ
زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣـﻮﺛﺮ و زﻣـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ ﮔـﺮه اي در ﻫـﺮ 
آرژﻧـﯿﻦ -اﺛﺮات ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ال. ﻏﻠﻈﺖ ﺑﻪ دﺳﺖ ﻣﯽ آﯾﺪ
ﻧﺸـﺎن داده ( 6ﺷـﮑﻞ )ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه در در ﺗﻐﯿﯿﺮ اﯾﻨﺪﮐﺲ 
ﻫﻤﺎﻧﻄﻮر ﮐﻪ در اﯾـﻦ ﻣﻨﺤﻨـﯽ ﻣـﯽ ﺑﯿﻨﯿـﺪ، ﺑﯿﺸـﺘﺮﯾﻦ . ﺷﺪه اﺳﺖ
  .ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ 005آرژﻧﯿﻦ در ﻏﻠﻈﺖ -اﺛﺮات ال
  ﺑﺤﺚ
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻧﻘﺶ 
در ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﺧـﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ ﮔـﺮه  ﯽدوﮔﺎﻧﻪ و ﻣﺘﻨﺎﻗﻀ
ﺑﺪﯾﻦ ﺻﻮرت ﮐﻪ در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي ﮐـﻢ ﻧﻘـﺶ .اﺳﺖ دﻫﻠﯿﺰي داﺷﺘﻪ
و در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي ﺑـﺎﻻ ﻧﻘـﺶ ( دوروﻣﻮﺗﺮوﭘﯿـﮏ ﻣﺜﺒـﺖ)ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ 
در واﻗﻊ ﭘﯿﺸﺴـﺎز  .ﻇﺎﻫﺮ ﻣﯽ ﺷﻮد( دوروﻣﻮﺗﺮوﭘﯿﮏ ﻣﻨﻔﯽ)ﻣﻬﺎري 
ﺳـﻨﺘﺰ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺗﻮاﻧﺴـﺖ ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫـﺎي ﻣﺤـﺎﻓﻈﺘﯽ ﮔـﺮه 
دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ را در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﺗﻘﻮﯾـﺖ ﮐﻨـﺪ و 
ﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ اﻧـﺪوژن ﺗﻮاﻧﺴـﺖ ﺷـﺎﺧﺺ ﻫـﺎي ﻣﻬﺎر ﺳـﻨﺘﺰ ﻧﯿﺘﺮ 
اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ را در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن 
ﮐـﺎﻫﺶ  دﻫﻠﯿﺰي ﺗﻀﻌﯿﻒ ﮐﻨﺪ و ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن، 
ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﻄﻦ ﻫﺎ و اﻓـﺰاﯾﺶ ﺗﻌـﺪاد ﺿـﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﻨﻬـﺎن در زﻣـﺎن 
  .ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﺷﻮد
ﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﺷﻮاﻫﺪ ﻣﺨﺘﻠﻔﯽ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﻣ
در ﻗﺴﻤﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻗﻠﺐ و ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﺗﻮﺳـﻂ آﻧـﺰﯾﻢ 
در ﻗﻠـﺐ .ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺳـﺎزﻧﺪه ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﺷـﻮد 
ﺧﺮﮔﻮش ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻃﯽ دﯾﺎﺳﺘﻮل ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ در 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر در ﻣﯿﻮﮐﺎرد  0/39ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر در اﻧﺪوﮐﺎرد و  2/7ﺣﺪ 
 ﯾﻦ ﻣﻘـﺪار ﺧـﻮد ﺑﺮﺳﺪ، در ﺻﻮرﺗﯿﮑﻪ در ﻃﯽ ﺳﯿﺴـﺘﻮل ﺑـﻪ ﮐﻤﺘـﺮ 
ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ . ﻣﯽ رﺳﺪ( ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر 0/62و  0/76ﺣﺪود )
ﮐﻤﺘﺮ از ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ % 51اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻗﻠﺐ ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ، 
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻓـﻮق ﺑـﺎ اﺛﺒـﺎت  [.52]اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻗﻠﺐ ﺧﺮﮔﻮش اﺳﺖ 
وﺟﻮد ﺳﯿﺴﺘﻢ ﻧﯿﺘﺮرژﯾﮏ در ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ، ﺗﺎﯾﯿـﺪ ﮐﻨﻨـﺪه 
ﯿﻤﯿﺎﯾﯽ در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﻓﻌﺎﻟﯿـﺖ ﻧﻘﺶ اﺣﺘﻤﺎﻟﯽ اﯾﻦ ﻣﺎده ﻧﺎﻗﻞ ﻋﺼﺒﯽ ﺷ
ﮐـﻪ اﻧـﺪ دادهﻧﺸﺎنﻗﺒﻠﯽﻣﻄﺎﻟﻌﺎت .ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
اﺛـﺮات ﻏﻠﻈـﺖ، ﺑـﻪ واﺑﺴﺘﻪﺻﻮرتﺑﻪ ﺗﻮاﻧﺪﻣﯽاﮐﺴﺎﯾﺪﻧﯿﺘﺮﯾﮏ
  [ 02،9]ﺑﺎﺷﺪ داﺷﺘﻪﺑﻄﻨﯽ-دﻫﻠﯿﺰي ﮔﺮهرويﺑﺮراﻣﺘﻔﺎوﺗﯽ
ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ اﺛﺮات ﺿﺪوﻧﻘﯿﺾ و دوﻓﺎزي روي ﮐﺎﻧﺎﻟﻬـﺎي 
ﻠﻈﺖ ﮐﻢ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آزاد ﮐﻨﻨﺪه ﻫـﺎي در ﻏ .اﻋﻤﺎل ﻣﯽ ﮐﻨﺪ acI
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺷـﺪه در ﺻـﻮرﺗﯿﮑﻪ در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي  acIﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ، 
ﯾﮏ ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﺑﺮ روي ﮐﺎﻧﺎل ﻓـﻮق دارد  ﺑﺎﻻﺗﺮ از
ﻣﻬﻤﺘﺮﯾﻦ ﺟﺮﯾﺎن دﭘﻼرﯾﺰاﺳـﯿﻮن در  acIو ﺟﺎﻟﺐ اﺳﺖ ﺑﺪاﻧﯿﻢ ﮐﻪ 
[.52] ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
ﻪ ﮐـﺎﻫﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐ
ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺳﺒﺐ ﮐﺎﻫﺶ اﺛـﺮات ﺗﺴـﻬﯿﻠﯽ آن در ﻫـﺪاﯾﺖ و ﺗﺤﺮﯾـﮏ 
 اﯾـﻦ آزﻣﺎﯾﺸـﮕﺎه ﺗﻮﺳـﻂ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻗﺒﻠﯽ. ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺷﻮد
 وﭘﺎﯾـﻪ ﺧـﻮاص درﯾﮑﺴـﺎﻧﯽ ﻣﻬـﺎري اﺛﺮآرژﻧﯿﻦ-ال ﮐﻪدادﻧﺸﺎن
 ﺗﻮﺳـﻂ اﺛﺮاتو اﯾﻦداﺷﺘﻪدﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﮔﺮهﺳﺮﻋﺖ ﺑﻪواﺑﺴﺘﻪ
  )AN-L(ﺳﻨﺘﺎزاﮐﺴﺎﯾﺪﻧﯿﺘﺮﯾﮏﻢاﺧﺘﺼﺎﺻﯽ آﻧﺰﯾﻏﯿﺮﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه
 ﺑـﺮ ﻣﺴـﺘﻘﯿﻢ ﻣﻬـﺎري اﺛـﺮات  AN-Lﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ  .رودﻣـﯽ ﺑﯿﻦاز
  [.1]داﺷﺖ ﺣﺎﺿﺮﺗﺤﻘﯿﻖ  ﻣﺸﺎﺑﻪﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽﺧﻮاص
 ﻏﯿـﺮ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨـﺪه ﮐـﻪ اﻧـﺪ دادهﻧﺸـﺎن ﻣﺨﺘﻠﻔـﯽ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت 
 ﻣﻮش ﺳﮓ،درﺑﺎﻻﻏﻠﻈﺖدر )AN-L( SON آﻧﺰﯾﻢاﺧﺘﺼﺎﺻﯽ
 ﺑﻄﻨـﯽ -دﻫﻠﯿﺰيﮔﺮهﻫﺎيﺳﻠﻮلﻣﻬﺎرﺳﺒﺐﺧﺮﮔﻮش،وﺻﺤﺮاﯾﯽ
 اﺛﺮاتدﻟﯿﻞﺑﻪﻧﯿﻢ اﺣﺘﻤﺎﻻ–الﻣﺴﺘﻘﯿﻢاﺛﺮات[. 71،6] ﺷﻮدﻣﯽ
 ﻣﺨﺼﻮﺻـﺎ ًوﯾـﻮﻧﯽ ﻫـﺎي ﮐﺎﻧﺎلرويﺑﺮﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه اﯾﻦﻣﺴﺘﻘﯿﻢ
  [. 8] ﺑﺎﺷﺪﻣﯽ اﻧﺮژيﺑﻪواﺑﺴﺘﻪﭘﺘﺎﺳﯿﻢ-ﺳﺪﯾﻢﭘﻤﭗ
 دﻫـﺪ ﻣـﯽ  ﻧﺸﺎنﺣﺎﺿﺮﺗﺤﻘﯿﻖﻫﺎيﯾﺎﻓﺘﻪﺗﺎﯾﯿﺪدرﻧﺘﺎﯾﺞاﯾﻦ
-L) SON آﻧﺰﯾﻢﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪهﻣﺴﺘﻘﯿﻢاﺛﺮاتﺣﺪاﻗﻞ ﻗﺴﻤﺘﯽ از ﮐﻪ
 ﮔـﺮه ﺳـﺮﻋﺖ ﺑـﻪ واﺑﺴﺘﻪوﭘﺎﯾﻪﺧﻮاص اﻓﺰاﯾﺶﺳﺒﺐ(EMAN
 اﮐﺴـﺎﯾﺪ  ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ ﺳﻨﺘﺰﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه .دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﮔﺮدﯾﺪ
 اﺛـﺮات )دوﮔﺎﻧـﻪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ ﺑـﺎ ﺗﻮاﻧـﺪ اﺣﺘﻤـﺎﻻ ﻣﯽ(EMAN-L)
 واﺑﺴﺘﻪاﺛﺮات( زادروناﮐﺴﺎﯾﺪﻧﯿﺘﺮﯾﮏﺑﻪواﺑﺴﺘﻪاﺛﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ،
 دﻫﻠﯿـﺰي ﮔـﺮه ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏﯿﺮﺗﻐﯿﻏﻠﻈﺖ، ﺳﺒﺐﺑﻪ
 ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ .ﺑﻄﻨﯽ ﮔﺮدد
اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﮔـﺮه اي ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ اﺛ ـﺮات ﻣﻬـﺎري در ﺧـﻮاص ﭘﺎﯾـﻪ 
ﺳـﺌﻮال . اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﮔـﺮه اﯾﺠـﺎد ﮐﻨـﺪ 
     ﮐﻪ آﯾـﺎ اﯾـﻦ ﺗﻐﯿﯿـﺮ اﻟﮕـﻮي اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾـﮏ اﯾﻨﺠﺎﺳﺖاﺻﻠﯽ
 ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﺒﺐ ﺗﻐﯿﯿﺮ رﻓﺘﺎر دﻓﺎﻋﯽ ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ در زﻣـﺎن  ﻣﯽ
آرﯾﺘﻤﯽ دﻫﻠﯿﺰي ﺷﻮد؟ ﻧﺘﺎﯾﺞ اﺛﺮات ﻣﻬﺎرﮐﻨﻨﺪه و ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﮐﻨﻨـﺪه 
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ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ، در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه 
اﺛﺮات واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن و 
ﺷﺪ، ﺑﻪ ﺻﻮرﺗﯿﮑﻪ ﻫﺪاﯾﺖ ﭘﻨﻬﺎن و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﻣﯽ ﺑﺎ
ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﺎﻫﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺎﻓﺘﯽ و اﻓـﺰاﯾﺶ 
اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﯿﺪا ﮐـﺮد و ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﺗﻌـﺪاد ﺿـﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﯿﺶ از ﺣﺪ آن،
  .ﺑﻄﻨﻬﺎ در ﻃﯽ ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﮐﺎﻫﺶ ﭘﯿﺪا ﮐﺮد
در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻧﻘﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در زﻣـﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن 
در ﻣﺪﻟﻬﺎي ﺣﯿـﻮاﻧﯽ  .دﻫﻠﯿﺰي ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﺨﺘﻠﻔﯽ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﯿﻮﺳﺘﻪ دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ ﺳﺒﺐ ﮐﺎﻫﺶ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي دﻫﻠﯿﺰي 
در ﻫﻤﺎن زﻣﺎن ﺑﯿﺎن ژن . و اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻣﯽ ﺷﻮد
در ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي اﻧـﺪوﮐﺎرد ﮐـﺎﻫﺶ ﯾﺎﻓﺘـﻪ و ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ  SONe
وﻟﯽ ﻧـﻪ در دﻫﻠﯿـﺰ ) اﮐﺴﺎﯾﺪ و در دﺳﺘﺮس ﺑﻮدﻧﺶ در دﻫﻠﯿﺰ ﭼﭗ 
 SONiﻋـﻼوه ﺑـﺮ آن، . ﮐﻨـﺪ  ﮐﺎﻫﺶ ﭘﯿـﺪا ﻣـﯽ ( راﺳﺖ و آﺋﻮرت
اﯾﺠﺎد رادﯾﮑﺎﻟﻬﺎي آزاد اﮐﺴﯿﮋن ﮐﺮده ﮐﻪ ﺳﺒﺐ آﺳﯿﺐ اﮐﺴـﯿﺪاﺗﯿﻮ 
 دﻫﻠﯿﺰي و دوﺑﺎره اﻟﮕﻮﺳﺎزي اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏ دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ ﻣﯽ ﺷﻮد
ﮐﺎﻫﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در دﻫﻠﯿـﺰ ﻫـﺎ در زﻣـﺎن  [.42]
ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي، ﺳﺒﺐ ﮐﻮﺗﺎه ﺷﺪن ﮐﻔﻪ و ﭘﺘﺎﻧﺴﯿﻞ ﻋﻤﻞ و 
[. 42]ﮕﻮﺳﺎزي آرﯾﺘﻤﯽ و اﺳﺘﻤﺮار آرﯾﺘﻤﯽ ﻣﯽ ﺷﻮد اﯾﺠﺎد دوﺑﺎره اﻟ
ﺗﻤﺎﻣﯽ اﯾﻦ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫـﺎ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ ﻧﻘـﺶ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در دوﺑـﺎره 
اﻟﮕﻮﺳﺎزي دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ در زﻣﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي اﺳـﺖ وﻟـﯽ 
ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﯾﺎﻓﺘﻦ اﺛﺮات ﺗﻨﻈﯿﻤﺎت ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در 
       دوﺑ ـﺎره اﻟﮕﻮﺳـﺎزي ﮔـﺮه اي در زﻣـﺎن ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن دﻫﻠﯿـﺰي 
آرژﻧﯿﻦ در ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿـﺮ ﺗﻮاﻧﺴـﺖ در ﯾـﮏ ﻣـﺪل -ال .ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ، ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي ﮔـﺮدد 
. وﻟﯽ ﺣﺘﯽ در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﺑﺎﻻ ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ ﻫﺪاﯾﺖ ﮔـﺮه اي ﻧﺸـﺪ 
آرژﻧﯿﻦ ﺗﻮاﻧﺴﺖ ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي -ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ال
. ﯾﺶ دﻫـﺪ دﻫﻠﯿﺰي اﯾﻨـﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه اي را اﻓـﺰا 
ﮐﺎﻫﺶ ﻏﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار ﺳﺮﻋﺖ ﺑﻄﻨﻬـﺎ ﻫﻤـﺮاه ﺑـﺎ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿـﻪ 
ﭘﻨﻬﺎن و ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي در ﻫﻨﮕﺎم وﻗﻮع ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳـﯿﻮن 
آرژﻧﯿﻦ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ ﻧﻘـﺶ اﺣﺘﻤـﺎﻟﯽ ﺿـﻌﯿﻒ ﺿـﺪ -دﻫﻠﯿﺰي ﺗﻮﺳﻂ ال
آرژﻧﯿﻦ در ﮐﺎﻫﺶ و ﯾـﺎ ﺧﺎﺗﻤـﻪ آرﯾﺘﻤـﯽ ﻫـﺎي ﮔـﺮه -آرﯾﺘﻤﯽ ال
 005 دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ، ﮐـﻪ اﯾـﻦ اﻓـﺰاﯾﺶ در ﻏﻠﻈـﺖ 
ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﺑﯿﺸﺘﺮ از ﺳـﺎﯾﺮ ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎ ﺑـﻮد ﺑـﺎ اﯾـﻦ ﺣـﺎل دوﺑـﺎره 
اﻟﮕﻮﺳﺎزي ﻣﺘﻔﺎوت واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﮔﺮه اي در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ 
  .ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ
ﺟﻮاب ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ ﺑﻄﻦ ﻫﺎ در ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻣﺸﺨﺼﺎ ﺑـﻪ 
ﺻﻮرت ﻓﻮاﺻﻞ ﻧﺎﻣﻨﻈﻢ ﺑﻄﻨﯽ ﻇﺎﻫﺮ ﻣﯽ ﺷﻮد اﮔﺮ ﭼﻪ دﻟﯿﻞ اﺻﻠﯽ 
ﺎﻧﯿﺴﻢ در اﯾﺠـﺎد آن ﻣـﻮﺛﺮ اﯾﻦ آﺷﻮب ﻣﺸﺨﺺ ﻧﯿﺴﺖ وﻟﯽ دو ﻣﮑ
:اﺳﺖ
ﺑﻄﻨﯽ-ﭘﺪﯾﺪه ﻫﺪاﯾﺖ ﭘﻨﻬﺎن و ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن درﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي  –1  
  .زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔﺮه اي -2  
ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﻣﺎﻧﻨـﺪ  ،ﺑﺮ اﺳﺎس ﺗﺌﻮري ﻫﺪاﯾﺖ ﭘﻨﻬﺎن 
ﻣﺤﻞ ﮔﺬري اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﺧﺎﺻﯿﺖ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔـﺮه و 
ر اﻣﻮاج را ﺑﻪ ﺑﻄﻦ ﻧﺤﻮه ورود اﻣﻮاج ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﺼﺎدﻓﯽ اﺟﺎزه ﻋﺒﻮ
ﺑﺎ ﻧﮕﺎﻫﯽ ﺑﻪ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻣﺘﻮﺟﻪ ﻣﯽ ﺷﻮﯾﻢ ﮐﻪ  [.3]ﻫﺎ ﻣﯽ دﻫﺪ 
آرژﻧﯿﻦ از ﻃﺮﯾﻖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﺑﺮ روي ﺷﺎﺧﺺ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﮔـﺮه -ال
ﮔﺮهﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽﻧﻘﺶﺗﻘﻮﯾﺖوﻫﺎﺑﻄﻦﺿﺮﺑﺎﻧﺎتﮐﺎﻫﺶ اي ﺳﺒﺐ
.ﺷﻮدﻣﯽدﻫﻠﯿﺰيﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮنوﻗﻮعﻫﻨﮕﺎمدرﺑﻄﻨﯽ دﻫﻠﯿﺰي
 داروﻫﺎي ﺑﻠـﻮك ﻠﯽ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪﻃﺮﻓﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﻗﺒاز
 رويﺗﺎﺛﯿﺮ ﺑﺮﻃﺮﯾﻖازﺗﻮاﻧﺪﻣﯽدﻟﺘﯿﺎزمﻣﺎﻧﻨﺪﮐﻠﺴﯿﻢﮐﺎﻧﺎلﮐﻨﻨﺪه
 ﮐـﺎﻫﺶ ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﺳـﺒﺐ اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮏﺧﻮاص
 ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ درﭘﻨﻬﺎنﻧﺎﺣﯿﻪاﻓﺰاﯾﺶوﺑﻄﻨﻬﺎﺿﺮﺑﺎﻧﺎت
 ﺳـﻮزاﻧﺪن ﻫـﺎي ﺗﮑﻨﯿﮏازاﺳﺘﻔﺎدهﺑﺎﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﯿﺸﺘﺮ [.32]ﺷﻮد 
 ﺑـﺮ آرژﻧـﯿﻦ -اﺛﺮات الﺗﻌﯿﯿﻦﺟﻬﺖايداﺧﻞ ﮔﺮهﺛﺒﺖ وايﮔﺮه
 دﻗﯿـﻖ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ ﺷﺪنﻣﺸﺨﺺﺟﻬﺖدﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﮔﺮهروي
 ﻧﻘـﺶ ﺑـﺎ ارﺗﺒـﺎط در. ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﯽ دارو ﻧﯿﺎزآرﯾﺘﻤﯽ اﯾﻦ اﺛﺮات ﺿﺪ
 درﻫـﺎ ﺑﻄﻦﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺗﻌﺪادﮐﻨﺘﺮلدرآن اﻫﻤﯿﺖوﭘﻨﻬﺎنﻫﺪاﯾﺖ
 ﺎزآﻏﻗﺒﻞﺳﺎلﭼﻬﻞ ازﻣﺨﺘﻠﻔﯽﻣﻄﺎﻟﻌﺎتاﻧﺴﺎن،درآرﯾﺘﻤﯽﻃﻮل
       ﭘﻨﻬـﺎن ﻧﺎﺣﯿـﻪ وﭘﻨﻬـﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ دراﻓـﺰاﯾﺶ  [.41]اﺳـﺖ ﺷـﺪه 
 ﺳـﺮﻋﺖ ﺷﺪنآﻫﺴﺘﻪوﻧﺎﭘﺬﯾﺮياﻓﺰاﯾﺶ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﺳﺒﺐﺗﻮاﻧﺪ ﻣﯽ
 ﺣﺎﺿـﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ در.ﺷـﻮد آرﯾﺘﻤـﯽ در ﻫﻨﮕـﺎم ﻫـﺎ  ﺑﻄﻦﺿﺮﺑﺎﻧﺎت
 آرژﻧـﯿﻦ در -ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ ﺗﻮﺳـﻂ ال  ﺣﻔﺎﻇﺘﯽﻧﻘﺶ ﺗﻘﻮﯾﺖ
 ﻏﻠﻈـﺖ و ﺑـﻪ ﻪواﺑﺴﺘﻣﺪلﯾﮏدرﭘﻨﻬﺎن ﻧﺎﺣﯿﻪاﻓﺰاﯾﺶ ﺑﺎارﺗﺒﺎط
 005آرژﻧﯿﻦ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ -الﺗﺎﺛﯿﺮﺗﺤﺖﭘﻨﻬﺎن ﻫﺪاﯾﺖو ﺑﻮدﺳﺮﻋﺖ
ﭘﯿﺪا ﮐﺮد در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ در ﺳﺎﯾﺮ ﻏﻠﻈﺘﻬﺎ اﮔﺮﭼﻪ  ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر اﻓﺰاﯾﺶ
ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي ﮔـﺮه اي و دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻌـﺪ از دوزﻫـﺎي  زﻣﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ 
اﻓﺰاﯾﺶ ﭘﯿﺪا ﮐـﺮد وﻟـﯽ ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن ﺗﻐﯿﯿـﺮ  آرژﻧﯿﻦ-ﻣﺨﺘﻠﻒ ال
 0005و  0001و  052ر ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﭼﻨﺪاﻧﯽ را ﻧﺸﺎن ﻧﺪاد و ﺣﺘﯽ د
آرژﻧـﯿﻦ در -اﯾﻦ رﻓﺘﺎر ﻣﺘﻨـﺎﻗﺾ ال . ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر ﮐﺎﻫﺶ ﭘﯿﺪا ﮐﺮد
ﻣﯿﮑﺮوﻣـﻮﻻر ﮐـﻪ ﺳـﺒﺐ  005ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬـﺎن در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي 
ﮐﺎﻫﺶ ﻏﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار ﺳﺮﻋﺖ ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﻄﻨﻬﺎ و اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ دار 
ﺗﻌﺪاد ﺿﺮﺑﺎﻧﺎت ﭘﻨﻬﺎن  ﮔﺮدﯾـﺪ، ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه آن اﺳـﺖ ﮐـﻪ در 
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نو ﻫﻤﮑﺎرا ﺧﻮري           ..... ﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژيﺘﻧﯿ ﻧﻘﺶ
503503
ﻣﻮﻻر اﻓﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿﻪ ﭘﻨﻬﺎن ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ اﺣﺘﻤـﺎﻻ ﻣﯿﮑﺮو 005ﻏﻠﻈﺖ 
.آرژﻧﯿﻦ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ-ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﺻﻠﯽ ﺿﺪ آرﯾﺘﻤﯽ ال
ال آرژﻧﯿﻦ اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﺑﺮ روي ﺧﻮاص ﭘﺎﯾـﻪ و واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ ﮔﺮه داﺷﺖ ﮐﻪ اﺛﺮات ﻓـﻮق ﺗﻮﺳـﻂ آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴـﺖ ﮔﯿﺮﻧـﺪه 
اﻧﺪوژن اﺛﺮ ﻣﻬﺎري ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﺑـﺮ  ONﺣﺬف . ﻫﺎي ﺑﺘﺎ از ﺑﯿﻦ رﻓﺖ
ﻧﻘﺶ دوﮔﺎﻧﻪ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ . ﺰﯾﻮﻟﻮژي ﮔﺮه داﺷﺖروي ﺧﻮاص اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿ
اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﮔﺮه ﺑﺼﻮرت اﺛـﺮات ﺗﺤﺮﯾﮑـﯽ در ﻏﻠﻈﺘﻬـﺎي ﭘـﺎﯾﯿﻦ و 
. [31] اﺛﺮات ﻣﻬﺎري در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﺑﺎﻻ، از ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫـﺎي ﻓـﻮق ﺑـﻮد 
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺑﺎ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫـﺎي ﻗﺒﻠـﯽ، ﻧﻘـﺶ دوﮔﺎﻧـﻪ 
ﺑﻄﻨـﯽ –ﺗﺤﺮﯾﮑﯽ و ﻣﻬﺎري ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ را در ﮔﺮه دﻫﻠﯿـﺰي 
در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻗﺒﻠـﯽ اﺛـﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در ﻣـﺪل .د ﻧﺸـﺎن دا 
اﻧـﺪازه ﺻـﻮرﺗﯿﮑﻪ در . ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺷـﺪه ﺑـﻮد 
ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ اﺛـﺮات در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﮔﯿﺮي اﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي 
در  (ﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر  0001و  005)ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﺑﺎﻻي ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ 
 اﻓﺰاﯾﺶ اﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي در ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ اﺳـﺖ و 
ﺗﺎﯾﯿﺪ ﮐﻨﻨﺪه آن اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﯿﺸﺘﺮﯾﻦ اﺛﺮ ﻣﺤﺎﻓﻈﺘﯽ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ 
  .ﻣﯽ ﺷﻮد ﺑﺮ روي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ در ﻏﻠﻈﺘﻬﺎي ﻓﻮق دﯾﺪه
ﯾـﺎ اﺧـﺘﻼف ﺑـﯿﻦ زﻣـﺎن ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﭘـﺬﯾﺮي ﺗﺤﺮﯾـﮏ آﺳﺘﺎﻧﻪ
 ﺿـﺪ  ﺷـﺎﺧﺺ  ﻧﺎﭘﺬﯾﺮي ﻣﻮﺛﺮ و زﻣﺎن ﻫﺪاﯾﺖ ﮔﺮه اي ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان 
        ﻣﺤﺴـﻮب ﮐﻠﺴـﯿﻤﯽ ﮐﺎﻧـﺎل ﮐﻨﻨـﺪه ﺑﻠـﻮك داروﻫـﺎي آرﯾﺘﻤﯿـﮏ 
داروﻫﺎي اﻓﺰاﯾﺶ دﻫﻨﺪه اﯾﻦ اﯾﻨﺪﮐﺲ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺳـﺒﺐ . ﺷﻮدﯽﻣ
در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ آﻗـﺎي . ﺧﺎﺗﻤﻪ ﺗﺎﮐﯽ آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﻓﻮق ﺑﻄﻨـﯽ ﺷـﻮﻧﺪ 
و ﻫﻤﮑﺎراﻧﺶ ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ داروﻫﺎﯾﯽ ﮐـﻪ  1ﺗﺎﻻﺟﯿﮏ
ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ زﻣﺎن ﻫـﺪاﯾﺖ ﺷـﻮﻧﺪ، ﺳـﺮﻋﺖ آرﯾﺘﻤـﯽ 
را ﮐ ــﻢ ﮐﻨﻨ ــﺪ و  TRNVA()ﭼﺮﺧﺸــﯽ ﮔ ــﺮه دﻫﻠﯿ ــﺰي ﺑﻄﻨ ــﯽ 
     ﺎﯾﯽ ﮐـﻪ ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻧﺎﭘـﺬﯾﺮي ﻣـﻮﺛﺮ ﺷـﻮﻧﺪ، داروﻫ
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ داروﻫـﺎﯾﯽ  [.32] ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ آرﯾﺘﻤﯽ ﻓﻮق را ﺧﺎﺗﻤﻪ دﻫﻨﺪ
ﮐﻪ آﺳﺘﺎﻧﻪ اﯾﻨﺪﮐﺲ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮي را در ﯾﮏ ﻣـﺪل واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ 
ﺳﺮﻋﺖ اﻓﺰاﯾﺶ دﻫﻨﺪ، ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان داروﻫـﺎي ﻣـﻮﺛﺮ در 
ﻠﻈـﺖ ﻏﺣﺎﺿﺮ،ﺗﺤﻘﯿﻖدر [.81]ﻣﻄﺮح  ﺑﺎﺷﻨﺪ  TRNVAﺧﺎﺗﻤﻪ 
ﺗﺤﺮﯾـﮏ آﺳـﺘﺎﻧﻪ ﺗﻮاﻧﺴـﺖ  آرژﻧﯿﻦ–الﻣﯿﮑﺮوﻣﻮﻻر0001و 005
 ﭘـﺬﯾﺮي ﺗﺤﺮﯾـﮏ آﺳﺘﺎﻧﻪﭼﻪ ﻫﺮ  را اﻓﺰاﯾﺶ دﻫﺪ،ايﮔﺮهﭘﺬﯾﺮي
 ﺿـﺪ آرﯾﺘﻤـﯽ اﺛﺮاتﺑﯿﺎﻧﮕﺮﺗﻮاﻧﺪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ،ﯾﮏازﺑﺎﻻﺗﺮايﮔﺮه
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ . ﺑﺎﺷﺪآرژﻧﯿﻦ-ال)TRNVA(ﭼﺮﺧﺸﯽ 
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روي دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ ﯾﺎ ﺑﻄﻨﻬـﺎ در در ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻ ﻋﻼوه ﺑﺮ ﺗﺎﺛﯿﺮي ﮐﻪ ﺑﺮ 
ﺟﻠﻮﮔﯿﺮي از آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي دﻫﻠﯿﺰي وﯾﺎ ﺑﻄﻨـﯽ ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧـﺪ داﺷـﺘﻪ 
ﻧﯿـﺰ  (TRNVA) ﺑﺎﺷﺪ، در درﻣﺎن آرﯾﺘﻤﯽ ﻫﺎي ﭼﺮﺧﺸﯽ ﮔﺮه اي
[.32]ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﮐﺎرﺑﺮد داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ 
اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در ﻏﻠﻈﺖ ﮐﻢ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ ﺗﻐﯿﯿﺮ ﯾـﺎ دوﺑـﺎره 
ﺶ زﻣﯿﻨـﻪ اي اﻟﮕﻮ ﺳﺎزي ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ در ﺟﻬﺖ اﺛﺮات ﭘـﯿ 
ﺑﺪﯾﻦ ﺻﻮرت ﮐﻪ ﺣﺬف ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺗﻮﺳـﻂ . آرﯾﺘﻤﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
، ﺳـﺒﺐ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﭘﻨﻬـﺎن و SONآﻧﺰﯾﻢ ﻏﯿـﺮ اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ 
در ﺗﺎﯾﯿـﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت . ﮐﺎﻫﺶ ﻏﯿﺮ ﻣﻌﻨﯽ دار ﺳﺮﻋﺖ ﺑﻄﻨﻬﺎ ﮔﺮدﯾـﺪ 
ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻗﺒﻠﯽ در ﻧﻘﺶ دوﮔﺎﻧﻪ و ﻣﺘﻨﺎﻗﺾ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺮ روي 
ﯿﻨﻮﺳـﯽ دﻫﻠﯿـﺰي، ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎي ﮐﻠﺴﯿﻢ و ﺑﺮ روي ﺿـﺮﺑﺎﻧﺎت ﮔـﺮه ﺳ 
ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻧﯿﺰ ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ اﺛﺮات ﺗﻀﻌﯿﻒ ﮐﻨﻨـﺪه ﺿـﺪ آرﯾﺘﻤـﯽ 
  . ﮔﺮه دﻫﻠﯿﺰي ﺑﻄﻨﯽ در ﻏﻠﻈﺖ ﮐﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺎﻓﺘﯽ اﺳﺖ
ﺟﻤﻠﻪ ﻣﻬﻤﺘﺮﯾﻦ ﻣﺤﺪودﯾﺘﻬﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻓﻮق ﻣﯿﺘﻮان ﺑﻪ ﻋﺪم  از
ﺑﺎﻓﺘﯽ و ﺣﺬف ﻧﮑﺮدن ﺗﺎﺛﯿﺮات ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﺳﯿﺴﺘﻢ  ONاﻧﺪازه ﮔﯿﺮي 
ﯿﺴﺴﺘﻬﺎي رﺳـﭙﺘﻮر ﺳـﻤﭙﺎﺗﯿﮏ و ﮐﻠـﯽ اﺗﻮﻧﻮم ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آﻧﺘﺎﮔﻮﻧ
و ﺑﻄﻨﻬـﺎ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳﺎﯾﺮ اﺛﺮات ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴﺎﯾﺪ در  .ﻧﺮژﯾﮏ اﺷﺎره ﮐﺮد
 دﻫﻠﯿﺰﻫﺎ، ﻧﻘﺶ دوﻓﺎزي ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ در دوﺑـﺎره اﻟﮕﻮﺳـﺎزي 
ﮔ ــﺮه دﻫﻠﯿ ــﺰي ﺑﻄﻨ ــﯽ در ﺗﺤﻘﯿ ــﻖ ﺣﺎﺿ ــﺮ  اﻟﮑﺘﺮوﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾ ــﮏ
ﺑﺪﯾﻦ ﺻﻮرت ﮐﻪ در ﻏﻠﻈﺖ ﮐـﻢ ﻧﯿﺘﺮﯾـﮏ اﮐﺴـﺎﯾﺪ . ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ
ي در ﺧـﻮاص ﮔـﺮه دﻫﻠﯿـﺰي ﺑﻄﻨـﯽ ﻧﻘﺶ اﻓﺰاﯾﺶ ﺗﺤﺮﯾﮏ ﭘﺬﯾﺮ
اﻋﻤﺎل ﻧﻤﻮده و اﯾـﻦ اﺛـﺮات در ﻏﻠﻈـﺖ ﺑـﺎﻻ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت اﺛـﺮات 
ﻣﺤ ــﺎﻓﻈﺘﯽ در ﮐ ــﺎﻫﺶ ﺳ ــﺮﻋﺖ ﺿ ــﺮﺑﺎﻧﺎت ﺑﻄﻨﻬ ــﺎ در زﻣ ــﺎن 
  .ﻓﯿﺒﺮﯾﻼﺳﯿﻮن دﻫﻠﯿﺰي ﻇﺎﻫﺮ ﺷﺪ
  ﺳﭙﺎﺳﮕﺰاري
از ﻣﻌﺎوﻧﺖ ﻣﺤﺘﺮم ﭘﮋوﻫﺸﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﮔﻠﺴﺘﺎن و ﻣﺎزﻧـﺪران 
ﺖ اﻧﺠﺎم ﻃﺮح ﺗﺸﮑﺮ و ﻗﺪرداﻧﯽ ﺟﻬﺖ ﺗﺼﻮﯾﺐ و در اﺧﺘﯿﺎر ﮔﺬاﺷﺘﻦ اﻋﺘﺒﺎر ﺟﻬ
  .ﻣﯽ ﮔﺮدد
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